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Zusammenfassung

Eine Sekundarprophylaxe der Zy-
tomegalie ( CM V)-Retinitis bei Pa-
tienten mit AIDS wird allgemein
als erforderlich angesehen zur
Hinauszdgerung von Rezidiven, zur
Reduktion der Erblindungsgefahr
und zur Verléngerung des Lebens.
In der hier vorgestellten Studie wird
ein neues Therapiekonzept zur Se-
kundarprophylaxe der CMV-Reti-
nitis mit Ganciclovir mit dem der-
zeit gebrauchlichen Protokoll ver-
glichen. Die gleiche Wochengesamt-
dosis wird dabei auf 3 anstatt 5 Ein-
zeldosen verteilt. Dazu wurden 10
Patienten unter einer Sekundéarpro-
phylaxe mit 3mal 10 mg Ganciclo-
vir/kg KG und Woche (Gruppe A)
18 Patienten unter 5mal 6 mg
Ganciclovir/kg KG und Woche
(Gruppe B) gegeniibergestellt. Bei
alien Patienten war die Retinitis
neu aufgetreten. Die allgemeine
und ophthalmologische Ausgangs-
situation der Gruppen war ver-
gleichbar. Auch die Dauer der In-
duktionstherapie zur Stabilisierung
der Retinitis unterschied sich nicht
(17,1 vs. 16,7 Tage; p = 0,785). Ein
Ausgangsvisus von 0,5 und 0,7
(p=0,128) stabilisierte sich unter
der Behandlung bis zum Auftreten
eines Rezidivs bei 0,5 fir beide
Gruppen (p= 0,875). 56% der Pa-
tienten beider Gruppen zeigten bei
Studienbeginn, 56 und 78% bei
Studienende (p 0,250) eine zen-
trale Netzhautbeteiligung. Einen
Progrefi der Retinitis um mehr als
0,5 Papillendurchmesser (pd) fan-
den wir nach 63,8 und 64 Tagen
(p = 0,996), um mehr als 1 pd nach
117,6 und 77,8 Tagen (p=0,350).
Der Zeitraum vom Beginn der Re-
zidivprophylaxe bis zur Erfordernis
einer neuen Induktionstherapie be-
trug in Gruppe A 147,9 und in
Gruppe B 131,5 Tage (p=0,598).
Eine Therapiepause wegen Neben-
wirkungen der Therapie war fir im
Mittel 1,4 und 8,3 Tage erforderlich
(p =0,185) . Nach den vorliegenden
Ergebnissen ist eine Sekundérpro-
phylaxe der CMV-Retinitis mit
3mal 10 mg Ganciclovir genauso ef-
fektiv wie die konventionelle Se-
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kundarprophylaxe mit 5mal 6 mg pro
kg KG. Nachteile unter dieser Behand-
lung wurden nicht gesehen. Sie verbes-
sert die Lebensqualitat der Betroffe-
nen eindeutig durch die Einsparung
taglicher Infusionsbehandlungen und
sollte deshalb Eingang in die klinische
Praxis finden. Mdgliche dariber hin-
ausgehende Vorteile kénnen nur mit er-
heblich grisseren Fallzahlen gezeigt
werden.

Zytomegalieretinitis - AIDS - CMV
- Sekundérprophylaxe der Retinitis -
Dauertherapie - Ganciclovir

Das humane Zytomegalievirus
(CMV) ist die haufigste Ursache der
Retinitis des AIDS-Patienten mit ei-
ner Inzidenz von etwa 20% [2, 3, 6].
Die CMV-Retinitis 14Bt sich relativ
zuverlassig mit den beiden Virusta-
tika Ganciclovir und Foscarnet be-
handeln [1, 4, 7,9, 11, 12, 15, 18].
Infolge der Natur der Grund-
erkrankung und der intrazelluléren
Persistenz der Erreger im Korper
missen Retinitisreaktivierungen er-
wartet werden [13, 16]. Deshalb wird
heute eine lebenslange Sekundarpro-
phylaxe von Rezidiven fur notwendig
erachtet [3, 9, 14]. Die Effektivitat ei-
ner solchen Rezidivprophylaxe wur-

* Vortrag gehalten auf der 89. Tagung
der Deutschen Ophthalmologischen Gesell-
schaft

de durch zahlreiche klinische Studien
belegt [3, 8, 11, 14].

Folgende Behandlungsschemata
habeas sich durchgesetzt: Die Akutbe-
handlung mit Ganciclovir erfolgt mit
2mal 5 mg Ganciclovir/kg KG und
Tag bis zur Befundstabilisierung (15-
30 Tage). AnschlieBend wird die Do-
sis auf 7mal 5 mg/kg KG oder alter-
nativ 5mal 6 mg/kg KG und Wochen
reduziert. Diese nur v. applizierbare
Rezidivprophylaxe muss dann bis zur
Besserung des immunologischen Zu-
stands, bei Patienten mit AIDS also
lebenslang fortgefiihrt werden [8, 14,
17]. Eine Mindestwochendosis von
25-30 mg/kg KG sollte nicht unter-
schritten werden. Das Ziel der vorlie-
genden Studie war die Untersuchung
der Wirksamkeit eines neuen Thera-
pieschemas mit 3mal 10 mg Ganci-
clovir/kg KG und Woche zur Prophy-
laxe der CMV-Retinitis. Im Vergleich
zur herkdémmlichen Prophylaxe wird
dabei die gleiche Wochengesamtdosis
auf 3 anstatt 5-7 Einzelinfusionen
verteilt. Dadurch sind Unterschiede
in der Wirksamkeit und Toxizitét der
Therapie denkbar. Fir die Patienten
bedeutet jede Einsparung von Infu-
sionsbehandlungen ein kleines Stuck
mehr Unabhéngigkeit, was als erheb-
liche Verbesserung der Lebensquali-
tat empfunden wird. Als Zielgrdssen
der vergleichenden Studie wurden die
Zeit bis zur Erfordernis einer neuen
Induktionstherapie oder bis zum Ver-
sterben des Patienten festgelegt. Als
zusétzliche Bewertungshilfen wurden
die Visusénderung und der Retinitis-
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progress erfasst. Zum Vergleich der
Toxizitat der verschiedenen Behand-
lungsprotokolle mit dem vorwiegend
knochenmarkschéadigenden Medika-
ment wurden verschiedene hdmatolo-
gisch-serologische Parameter sowie
erforderliche Therapiepausen unter-
sucht.

Patienten und Methode

In die vorliegende Untersuchung wurden
alle Patienten zwischen Anfang 1989 und
April 1991 aufgenommen, die eine neu auf-
getretene und unter Ganciclovirinduktions-
therapie stabilisierte CMV-Retinitis bei
AIDS zeigten.

Als Einschlusskriterien  wurden festgelegt:

* Retinitisersterkrankung, keine Rezidive,
* Induktionstherapie mit 2mal 5 mg Ganci-
clovir/kg KG und Tag fiir 14-28 Tage,

« Stabilisierung der Retinitis unter der In-

duktionstherapie und
 Zahl der neutrophilen Granulozyten nicht
<500/pl.

Folgende Auwusschlusskriterien wurden defi-
niert:

» primére Therapieversager (nicht ausrei-
chende Stabilisierung der Retinitis nach
28 Tagen Induktionstherapie),

* Induktionstherapie mit Foscarnet,

» mehr als 1 Retinitisepisode und

» mebhr als 1 Tag Pause zwischen der
Induktionstherapie und dem Beginn der Rezi-
divprophylaxe.

Die Patienten der einen Gruppe wollten oder
konnten aus personlichen oder sozialen
Griinden tdgliche Infusionen nicht durch-
fithren (Gruppe A). Alle diese Patienten wa-
ren ausfithrlich aufgeklirt worden, dass sie
vorzeitig mit einem Rezidiv zu rechnen

hiten, wenn sie von der empfohlenen Therapie
abwichen. Bestanden sie dennoch auf einer
Therapieminimierung, wurde eine Dosie-
rung von 3mal 10 mg Ganciclovir/ kg KG
und Wochen v. vorgeschlagen. Die im glei-
chen Beobachtungszeitraum mit einer Re-
geltherapie mit 5mal 6 mg Ganciclovit/kg
KG und Woche behandelten Patienten bil-
deten die Kontrollgruppe (Gruppe B).

Von alien Patienten wurden das Alter
und das Geschlecht, die anamnestisch ermit-
telte Dauer der HIV-Infektion und die Zeit
seit der ersten AIDS-definierenden oppor-
tunistisehen Infektion dokumentiert. Weiter
wurden die Vor- und Begleitmedikationen,
insbesondere antiretrovirale und Chemothe-
rapie sowie Unterbrechungen dieser Be-
handlungen erfasst.

Zweiwochentlich wurde der beste korri-
gierte Visus ermittelt, und die Patienten wur-
den in Mydriasis fundoskopiert. Alle 6 Wo-
chen, zusitzlich bei dem Verdacht auf einen
Progress der Erkrankung, wurde eine 600-
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Fundus-Fotografie, bei einer peripher lie-
genden Retinitis ausserdem eine Fotodo-
kumentation des zentralen Retinitisrandbe-
reichs, soweit moglich, durchgefiihrt.

Der Studienbeginn wurde definiert als
Beginn der Rezidivprophylaxe. Als End-
punkt der Studie wurde die Erfordernis einer
erneuten Induktionstherapie bei progredien-
ter Retinitis oder das Versterben des Patien-
ten festgelegt. Die Festlegung eines behand-
lungsbediirftigen Retinitisprogresses und die
Indikation zu einer erneuten Induktionsthe-
rapie erfolgte fiir alle Patienten durch den-
selben Untersucher (JG).

Die Festlegung einer behandlungsbe-

durftigen Retinitisreaktivierung unterliegt
subjektiven Kriterien des Untersuchers.
Deshalb wurden zusitzlich die Zeitpunkte
fir einen Progress der Retinitis um 0,5 und
1,0 Papillendurchmesser (pd) nach zentral
anhand der regelmissig angefertigten Fun-
dusfotografien ermittelt. Dabei wurden alle
Fotografien von einem einzigen Untersucher
(WO) ohne Kenntnis der Gruppenzugeho-
rigkeit der Patienten analysiert. Hierzu wur-
de die Einteilung des Augenhintergrunds in
3 Zonen vorgenommen (Abb. 1.
Fir die statistische Analyse wurde wegen
der retrospektiven Datenerhebung und der
kleinen Gruppenstirke das Signifikanzni-
veau auf 0,05 festgelegt.

Tabelle 1
Daten zur Vergleichbarkeit der Gruppen

Abb. 1. CMV-Retinitis —

Die Zahlen numerieren die einzelnen Netz-

hautsektoren, die gestrichelten Linien be-
grenzen Zone 1 und 2

Ergebnisse

Insgesamt wurden 31 Patienten in die
Studie aufgenommen. In Gruppe A
(3mal 10 mg Ganciclovir/kg KG und
Woche) konnten 12 Patienten und in

Einheit Gruppe A' Gruppe B b p-Wert
Wert SD Wert SD
Anzahl Patienten n 10 18
Alter der Patienten Jahre 371 7 40,9 8 0,222
HIV-Diagnose seit Monate 50,7 21 35,3 22 0,087
Diagnose AIDS seit Monate 11,0 8 14,0 10 0,588
AZT-Vortherapie 60 52 61 50 0,956
AZT-Kotherapie 20 42 1 32 0,537
SD, Standardabweichung
2 3 mal 10 mg Ganciclovir/kg KG und Woche,
P5mal 6 mg Ganciclovir/kg KG und Woche
Tabelle 2
Augenbeteiligung
Gruppe A’ Gruppe B P p-Wert
Wert SD Wert SD
1 Auge [n] 8 9
Beide Augen [n] 2 9 0,128
Netzhautbetelligung (% (SD)]
Zone 1 58 52 48 51 0,569
Zone 2 83 39 67 48 0,298
Zone 3 75 45 72 47 0,774

SD, 2, P siehe Tabelle 1



Tabelle 3

Visusentwicklung unter Sekundéarprophylaxe

Zeitpunkt Gruppe A ® Gruppe B "p-\VWert
Wert SD Wert SD

Beginn Induktionstherapie 0,48 0,27 0,66 0,34 0,128

Beginn Rezidivprophylaxe 0,59 0,31 0,66 0,37 0,581

10 Wochen Rezidivprophylaxe 0,54 0,35 0,66 0,38 0,431

Ende der Rezidivprophylaxe 0,49 0,34 0,47 0,39 0,875

SD, 2, ® Siehe Tabelle 1

Tabelle 4

Retinitisprogress unter Ganciclovirsekundarprophylaxe

Zone Einheit Gruppe A*Gruppe B "p-\VWert
Wert SD Wert SD

1 3,2 18 8,9 29 0,334

2 22,6 43 11,1 32 0,182

3 16,1 37 13,3 34 0,738

SD, 2, P Siehe Tabelle 1

Tabelle 5
Zentrale Netzhautbeteiligung der Zone 1 (%6]

Zeitpunkt Gruppe Aa Gruppe B bﬁ}—We rt
Wert SD Wert SID

Beginn der Rezidivprophylaxe 56 53 56 51 1,000

10 Wochen Rezidivprophylaxe 58 52 48 51 0,569

Ende der Rezidivprophylaxe 56 53 78 47 0,250

SD, 2 P Siehe Tabelle 1

p=0581
1,0

0,8

0,6

04

0,2

p=0,875

(o] 1
Induktions- Prophylaxe- 10 Wochen
therapie beginn Prophylaxe

Untersuchungszeitpunkt

Abb. 2. Visusanderung der betroffenen Augen der Studie von Abb. 1, t 3mal 10 mg/kg
und Woche (Gruppe A mit 12 Augen/10 Patienten), + 5mal 6 mg/kg und Woche (Gruppc

B mit 27 Augen/1 8 Patienten)

Prophylaxe-

ende

Gruppe B (5mal 6 mg Ganciclovir/kg
KG und Woche) 19 Patienten einge-
schlossen werden. Bei der

mussten jedoch 2 Patienten der Grup-
pe A und 1 Patient aus Gruppe B wie-
der ausgeschlossen werden. Ein Pa-
tient in Gruppe B hatte die Therapie
selbst gedndert, ohne dass ein Rezidiv
aufgetreten war (Patient 28). Ein Pa-
tient aus Gruppe A hatte nicht unmit-
telbar nach dem Ende der Induk-
tionstherapie die Studienmedikation
von 3mal 10 mg Ganciclovir erhalten
(Patient 13), ein weiterer (Patient 12)
bot bereits die 2. Retinitisepisode.

Die allgemeinen Parameter zur
Vergleichbarkeit der Gruppen finden
sich in Tabelle 1. Tabelle 2 zeigt die
ophthalmologische Ausgangssitua-
tion der Gruppen. Danach unter-
schieden sich die Gruppen beziiglich
der allgemeinen und ophthalmolo-
gischen Ausgangssituation nicht.

Wéhrend der Studie verstarb kein
Patient an einer Therapiefolge oder
Komplikation seiner CMV-Erkran-
kung. Ein Patient aus Gruppe A ver-
starb an einer medikamentos nicht
kontrollierten Toxoplasmoseenze-
phalitis (Patient 6). Zwei Patienten
aus Gruppe A (Patienten 6 und 10)
und 2 Patienten aus Gruppe B (Pa-
tienten 31 und 33) entwickelten eine
rhegmatogene Amotio retinae ohne
Retinitisrezidiv, die in 2 Fallen erfolg-
reich chirurgisch behandelt und in 2
Féllen nicht therapiert wurde (Patien-
ten 6 und 33).

Die Visusentwicklung im Verlauf
der Retinitisbehandlung geht aus Ta-
belle 3 und Abb. 2 hervor. Abb. 3
zeigt die Netzhautbeteiligung bei Stu-
dienbeginn. Aus Tabelle 4 geht der
Anteil an Patienten je Gruppe hervor,
die einen Retinitisprogress in eine zen-
tralere Zone unter der Studienmedi-
kation zeigten. Tabelle 5 und Abb. 4
zeigen den Progress der Retinitis in
Zone 1 unter der Studienmedikation.
Die Dauer der Induktionstherapie,
der Sekundarprophylaxe und des
Retinitisprogresses anhand der Fun-
dusfotografien sind in Tabelle 6 und
Abb. 5 zusammengefasst dargestellt.

Die einzelnen Laborparameter bei
Studienbeginn sind in Tabelle 7 auf-
gelistet. Die Entwicklung der
Hémoglobinkonzentration sowie der Leu-
kozyten- und Thrombozytenzahl als
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wesentliche Marker einer

[%] L
Knochenmarktoxizitit sind aus Tabelle 8 er-
0 =0,568 =0,208 =0, - =1, =0, - . . )
0 } d g p=0.774 100- - p=10 P=0250 sichtlich und graphisch in Abb. 6 -8
B0 80 - dargestellt.
60 J» Diskussion
40 - 7 . . ..
| Die Studie wurde konzipiert, um fest-
20 - zustellen, ob durch eine Umdosie-

-

rung der Ganciclovirerhaltungsthera-

pie eine Einsparung von Infusionsbe-

0

Zone 1 Zone 2 Prophylaxe-  Prophylaxe-
beginn onde handlunge_n“zur Verbesserung d_gr Le-
3 Retinitisausdehnung 4 Untersuchungszeitpunkt bensqua“tat der Patienten mog“Ch

ist, ohne die rezidivfreie Zeit zu ver-
Abb. 3. Netzhautbeteiligung der betroffenen Augen bei Studienbeginn, = 3mal 10 mg/kg ~ KUrZen.

und Woche, 5mal 6 mg/kg und Woche, Augen- und Patientenzahlen wie in Abb. 1 _ Das Ziel war folglich, einen mog-
lichen Unterschied zwischen dem
Abb. 4. Retinitisprozess in Zone 1 (Symbole s. Legende zu Abb. 3) bisher gebréauchlichen Behandlungs-

schema und dem von uns vorgestell-
ten neuen Behandlungsschema zu fin-

Tabelle 6 den.
Sekundarprophylaxe der Retinitis Der Therapieerfolg in der Retini-
I b tisbehandlung wird standardisiert
Einheit  Gruppe Aa Gruppe B p-Wert nach den Parametern Retinitispro-
Wert  SD Wert  SD gress, Dauer bis zur erneuten Not-
wendigkeit einer Induktionstherapie
Induktionstherapie Tage 171 30 16,7 37 0,785 und Visus beurteilt [8, 17].
Rezidivprophylaxe Tage 1479 68 1315 82 0,598 Anhand dieser Parameter konnte
Retinitisprogress >0,5 pd Tage 63,8 46 64,0 0 0,996 kein wesentlicher Unterschied zwi-
Retinitisprogress >1,0 pd Tage 1176 69 778 70 0,350 schen den beiden verglichenen Be-
Prophylaxepause Tage 14 4,4 83 155 0,185

handlungsformen dargestellt werden.
sD, 2 P Siehe Tabelle 1; pd, Papillendurchmesser Damit darf die Sekundérprophylaxe

mit 3mal 10 mg Ganciclovir/kg KG

als &quivalent zu der bisher empfoh-

lenen Behandlung mit 5mal 6 mg/kg
Tabelle 7 KG empfohlen werden. Allerdings
Laborparameter sind die Ergebnisse dieser Studie in
ihrer Aussage 2fach eingeschréankt:
zum einen durch die Art der Daten-
Wert SD  Wert SD erhebung und zum zweiten durch die
geringen Gruppenstarken.

Einheit Gruppe A? Gruppe B® p-Wert

Hamoglobln Wenngleich die Konzeption der
Bei Studienbeginn g/dl 11,1 16 115 16 0615 Studie prospektiv erfolgte, wurde die
Bei Studienende g/dl 10,7 1,6 11,4 1,7 0,479 Datenerhebung retrospektiv vorge-
Leukozyten nommen. Di__e Daten Wer_den jedoch
Bei Studienbeginn +103/ul 2,5 0,6 2,7 2,3 0,818 dadurch erhartet, dass dl.e Auswer-
Bei Studienende C10%ul 17 04 34 14 0012 tung der Fundusfotografien separat

durch einen einzigen Untersucher er-
Thrombozyten folgte, der die Patienten, Befunde und
Bei Studienbeginn ©10°4 1814 63 2152 48 0,295 Therapien nicht kannte. Ausserdem
Bei Studienende +10%/ul 2118 49 1872 68 0,465 erfolgten sdmtliche Untersuchungen,
Bel Studienbeginn die Bewertung der Befunde und die
Neutrophile Granulozyten 585 12 536 18 0,585 Indll.(atlonSStel.lung zu erneUte.r Ir_l_
Lymphozyten 232 13 263 11 0.656 duktionstherapie durch einen einzi-
CD4-positive Lymphozyten clul 58 12 54 18 0,585 gen Untersucher, so dass der Untersu-
CD8-positive Lymphozyten clul 323 91 790 409 0,131 cher-Bias extrem gering ist.
HIV-p24-Antigen-positiv 50 55 25 50 0,486 Wegen der geringen
CMV-early-antigen-Nachweis 33 58 0 0 0,220 I

vor allem der serologischen Befunde

@ Siehe Tabelle 1 ; . S h
s ene Tabetle nicht moglich. Dies zeigt sich deutlich
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Abb. 5. Studien- und Prophylaxeendpunkte, Einfluss der Begriffsdefinition. Retrospektive
einfachblinde Datenanalyse auf der Basis der Fundusfotografien gesamt, restliche Sym-

bole s. Legende zu Abb. 3)

Abb. 6. Anderung der Hdmoglobinkonzentration unter der Ganciclovirmedikation. Berlick-
sichtigt wurden nur die Bestimmungen, die nicht mehr als 10% vom vorgegebenen Zeitpunkt
abwichen (Symbole s. Legende zu Abb. 5)

Abb. 7. Anderung der Leukozytenzahl unter der Ganciclovirtherapie. Berticksichtigt wur-
den nur die Bestimmungen, die nicht mehr als 10% vom vorgegebenen Zeitpunkt abwichen,

Symbole s. Legende zu Abb. 5

Tabelle 8

Anderung der Laborparameter unter Sekundarprophylaxe

Einheit
Héamoglobinédnderung g/dl
Leukozytenanderung . 103/ul
Thrombozytenanderung v 10%/ul

b
SD, a Siehe Tabelle 1

Gruppe A’
Wert SD
—0,6 2,0
—0,9 0,6
330 66

Gruppe B°
Wert SD
—1,0 2,0
11 3,8
—4,0 86

p-Wert

0,712
0,156
0,397

an der haufig hohen Standardabwei-
chung einzelner Ergebnisse, die des-
halb zu jedem Ergebnis angegeben
wurde. Als gesichert kann jedoch gel-
ten, dass grossere Unterschiede zwi-
schen den beiden Behandlungsfor-
men nicht bestehen, da diese unter
den vorgestellten Studienbedingun-
gen erfasst worden waren.

In der Randomisierung findet sich
eine Differenz in dem Zeitraum seit
dem Bekanntwerden der HIV-Infek-
tion (Tabelle 1), die statistisch fast si-
gnifikant ist. Da es sich bei diesen
Zahlen um anamnestische Angaben
handelt, diirfen sienicht iberméssig
bewertet werden. Alle Gibrigen Daten,
insbesondere der Zeitraum seit dem
Auftreten des Vollbildes AIDS, zei-
gen keinen Unterschied zwischen den
Gruppen, so dass von einer symme-
trischen Patientenverteilung ausge-
gangen werden kann. Betrachtet man
die Anzahl der beteiligten Augen und
die Lokalisation der Retinitis (Tabel-
le 2), bestatigt sich diese Annahme.
Schliesslich sind der Ausgangsvisus
bei Prophylaxebeginn (Tabelle 3) und
die Dauer der Induktionstherapie
(Tabelle 6), die ebenfalls ein Mass fir
die Schwere der Retinitis darstellt, in
den beiden Gruppen vergleichbar.

Vergleicht man das Ergebnis der
Studie, ndmlich das Intervall bis zum
Auftreten eines Rezidivs, mit den An-
gaben in der Literatur [4, 9, 13, 14], so
mag das deutlich langere Intervall
von im Mittel 137 Tagen gegentiber
ca. 60-80 Tagen verwundern. Dies
liegt an der unterschiedlichen Defini-
tion des Begriffs Rezidiv. In der Regel
wird als Rezidiv ein Retinitisprogress
um mehr als 0,5 pd definiert [8, 17].
Da dies jedoch den klinischen Konse-
guenzen nicht entspricht, wurde als
Studienendpunkt die Erfordernis ei-
ner neuen Induktionstherapie defi-
niert. Zuséatzlich wurde jedoch der
Zeitraum bis zu einem Retinitispro-
gress um 0,5 und 1,0 Papillendurch-
messer erfasst. Auf diese Weise ist eine
Vergleichbarkeit mit anderen Studien
gewadbhrleistet. Die Ergebnisse des Re-
tinitisprogresses um 0,5-1,0 pd ent-
sprechen den Angaben in der Litera-
tur [4, 7,9, 10, 14].

Jede Einsparung von Infusionen
bedeutet flr die Betroffenen ein klei-
nes Stuck Unabhéngigkeit [5]. Bei der
gleichen Wochengesamtdosis konn-
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Abb. 8. Anderung der Thrombozytenzahl unter der Ganciclovirmedikation (Bedingungen

und Symbole wie bei Abb. 7 beschrieben)

ten wir einen Nachteil der 3mal wo-
chentlichen gegenuber der 5mal wo-
chentlichen Sekundéarprophylaxe der
CMV-Retinitis mit Ganciclovir nicht
finden, so dass dieses Therapieschema
als &quivalent zu dem bekannten be-
trachtet und damit empfohlen werden
kann. Wegen der methodischen
Em-schrankungen sollten die Patienten
unter diesem Therapieregime jedoch
gut kontrolliert werden. Eine pro-
spektive Bestatigung unserer Ergeb-
nisse sollte erwogen werden, wenn
auch mittelfristig keine Alternative
zu der i. v.-Sekundarprophylaxe der
CMV-Retinitis zur Verfiigung steht
[10].

A new maintenance therapy
for cytomegalovirus retinitis
using ganciclovir

Summary

The prophylaxis of cytomegalovirus
retinitis reactivation is effective in
reducing the risk of blindness and
in prolonging the remission interval
and time of survival if given daily
throughout life. In this study, a newly
developed therapeutic regimen with 3
infusions a week was compared to the
conventional maintenance therapy of
5 infusions a week using the same to-
tal weekly dose. For this purpose, ten
patients were given 10 mg ganciclo-
vir/kg 3 times a week (group A), and
18 received 6 mg ganciclovir/kg once
daily for 5 days a week (group B).
Only patients with newly diagnosed
retinitis were included in this study.
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Both groups were comparable re-
garding their general health and ocu-
lar state at the beginning of the study.
Induction therapy for stabilization of
retinitis had to be given for 17.1 and
16.7 days (P = 0.785). Visual acuity
was 0.5 and 0.7, respectively, at the
beginning (P = 0.128) and 0.5 each at
the end of the study (P = 0.875).
Fifty-six percent of both groups pre-
sented with central retinal involve-
ment at the beginning, whereas it was
56 and 78%, respectively, at the end
(P = 0.250). The retinitis was found to
have progressed more than 0.5 papil-
la diameters (pd) after 63.8 and 64.0
days (P = 0.996) and more than 1 pd
after 117.6 and 77.8 days (P = 0.350).
New induction therapy had to be per-
formed after 147.9 and 131.5 days,
respectively (P = 0.598). The mainte-
nance therapy had to be interrupted
due to side effects for 1.4 and 8.3
days, respectively (P =0.185). Ac-
cording to these results, the prophy-
laxis of retinitis reactivation with
3 x 10 mg ganciclovir/kg per week is
as effective as the established one
with 5 x 6 mg/kg per week and can
thus be recommended for an im-
provement in the quality of life for
the patients concerned. No problems
with this therapy were noted.

[Ophthalmologe (1993) 90: 267 —273]
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Glaucoma surgery. Hrsg.: J. V. Thomas.
St. Louis: Mosby 1992. X, 327 S., zahlr.
Abb. und Tab., ISBN 0-8016-5102-6),
geb. £ 84.00.

Trotz der Entwicklung neuer Therapic-
vetfahten im Bereich der medikamentosen
Glaukomtherapie und Laserverfahren ist
die chirurgischc Behandlung der Glaukome
keineswegs obsolet geworden. Im Gegenteil,
es scheint die konventionelle Glaukomchir-
urgie nach einer voriibergehenden Periode
des Riickgangs wieder an Bedeutung zuzu-
nehmen. Das jetzt vorgelegte neue Buch
,»Glaucoma Surgery" trigt dieser Entwick-
lung Rechnung,.

Auf 327 Seiten, reich bebildert mit 500
Abbildungen, wird die ganze Spannweite der
Glaukomchirurgic in 24 Kapiteln von 26
Autoren dargestellt, fast alle von ihnen sind
in Amerika beheimatet. Trotz der Vielzahl
von Autoren wirkt das Buch wic aus einem
Guss. Alle Kapitel sind dhnlich strukturiert.
Deutliche Uberschriften und Gliederungen
erleichtern die Orientierung. In den operati-
ven Abschnitten findet sich fiir die jeweils
beschriebene Operation eine Tabelle zu be-
noétigten Instrumenten und Operations-
ablauf. Man findet sich somit Schnell zu-
recht. Stark erleichtert wird der Gebrauch
dieses Buches durch eM 13seitiges Schlag-
wortregister, das den Zugang z« den einzel-
nen Kapiteln noch einmal sehr erleichtert.
Bei den Abbildungen handelt es sich ganz
iberwiegend um Schwarz-weiss- und zum
Teil Halbton-Zeichnungen. Sie stammen aus
einer Hand, geben die anatomischen Ver-
hiltnisse und den operativen Verlauf tiber-
sichtlich wieder und sind von sehr guter
Qualitit. Lediglich e Schwarz-weiss-Foto-
graphien im letzten Kapitel kénnen nicht
so recht Uberzeugen, zeigen die bekannte
Technik der Phakoemulsifikation bei Glau-
komaugen und wiren ehcr verzichtbar. Auf
Farbabbildungen wurde wohl aus Kosten-
grinden und sicher zurecht verzichtet.

Das im Vorwort ausgesprochene Ziel der
Autoren war es, ein Buch zu schaffen, das als
Studienhilfc zur Glaukomchirurgie dienen
kann. Um es vorwegzunehmen: es ist ihnen
gelungen. Die wichtigsten Glaukomopera-

tionen sind in eincr ihrer Bedeutung ange-
messenen Brcite erfasst. Die Techniken sind
in nachvollziehbarer Weise beschrieben und
illustriert. Besonderes Gewicht wurde gelegt
auf die jeweiligen Indikationen, periopera-
tive Behandlungen, die dem Glaukomchir-
urgen geldufigen moglichen Komplikationen
und das zu ihrer Beherrschung Notwendige.
Dabei wendet sich das Buch durchaus an
den mit der Glaukomchirurgie noch wenig
Erfahrenen. Man erkennt dies auch an den
kurzen historischen und grundlegenden
Ubersichten, die aber auch fir den Fortge-
schrittenen interessant sein mégen.
Nattirlich mussten die Autoren eine Aus-
wahl aus dem grossen Gebiet der Glaukom-
chirurgie treffen. Nicht alles kann erwihnt
werden und die persénliche Erfahrung ist
nicht zu ersetzen. Die Autoren weisen selber
auf diesen Sachverhalt hin. Dennoch mag
das Buch nicht nur, aber gerade auch fiir den
wenig Geiibten hilfreich sein, denn es wird
grosser Wert gelegt auf praktische Hinweise
und Loésungsvorschlige fiir Problemfille.
Fir den deutschen Leser mag die Ge-
wichtung mancher Kapitel ungewdhnlich
sein. So erhilt die hier kaum noch getibte
ungedeckte Filtrationsoperationen einen re-
lativ grossen Raum, der vielleicht besser ge-
nutzt wire flr eine weitere Diskussion der
Anwendung von Antimetaboliten nach
stulierenden Eingriffen. Auch eM ganzes
Kapitel iiber ophthalmochirurgische Instru-
mente, die ohnehin je nach Land und Her-
steller differieren, scheint verzichtbar. Man-
che Abkiirzung dagegen, die nicht erldutert
ist, mag sich dem amerikanischen, nicht je-
doch dem deutschen Leser von selbst er-
schliessen. All dies soil aber die Qualitit des
Buchcs nicht in Abrede stellen und mag in
weiteren Auflagen verbessert werden. DaB sie
folgen werden ist dem Buch zu wiinschen!

N. Pfeiffer (Mainz)
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